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て、 lndisulam処理時に処理時間依存的に共通に変動する 18遺伝子が見出された。さらに、 RT-PCRにより、






ついての研究に着手するにあたり iTop1阻害剤による Top2aの上昇は、 Toplの機能障害から逃れるための
代償機構であり、 lndisulam処理によりこのTop2aの上昇を抑制することで、 Top1阻害斉IJの効果を増強でき
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るのではないか」という仮説を立て、検証を行った。 Top1祖害剤 CPT・11(in vitroでは活性代謝物 SN38を
使用)と lndisulamの併用は、 SN38単斉1Jによる Top2aの上昇を lndisulamが抑制した条件でのみで相乗効果
を示した。さらに、 mVIVO皮下腫蕩移植モデルにおいても、 CPT-11単斉1Jによる Top2aの上昇を lndislamが












て、 CPT-11処理も Indisulamの効果を増強していることが示唆され、 Indisulamの感受性規定因子同定、作
用メカニズム解明につながる研究になりうると考えられる。
平成 24年2月2日、学位論文審査委員会において、審査員全員の出席のもとに論文の審査及び最終試験
を行い、本論文について著者に説明を求め、関連事項について質疑応答を行った。その結果、審査委員全員
によって合格と判定された。
よって、著者は博士(生物工学)の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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